









5.1. Identikasi jenis larva nematoda yang menginfeksi cakalang 
5.1.1. Prevalensi dan intensitas infeksi  
 
Larva Anisakid dikoleksi dari 31 ekor ikan cakalang yang tertangkap pada 
bulan  Oktober 2013 dengan total prevalensi 100%. Jumlah larva yang terkumpul 
2048 individu dengan intensitas rata-rata 66,06 individu/ikan, rincianya pada 
tabel 5.1.   
              Tabel 5.1. Distribusi dan intensitas rata-rata larva 
                               Anisakid yang diisolasi dari   ikan Cakalang  
                               di Perairan Laut Sawu 






1. Daging 0,24 1.25 
2. Dinding perut  3,71 6,33 




 Total 100 66,06 
              Sumber: diolah dari Lampiran 5.  
 
Larva berwarna putih, ditemukan menempel pada bagian-bagian yang 
terinfeksi,  dengan distribusi  dan intensitas infeksi yang berbeda. Larva  tidak 
ditemukan dalam suspensi saluran cerna tetapi umumnya menempel dalam 
kondisi terenkapsulasi pada bagian luar organ dalam. Larva yang ditemukan 
dalam kondisi enkapsulasi, posisinya tidak bergerak atau berada dalam keadaan 
diam dengan bentuk badan melingkar pada tempat ia menempel. Sebagian larva 
ditemukan terkonsentrasi di bagian anus dalam kondisi tidak terenkapsulasi. 
Secara visual larva menyebabkan kerusakan jaringan ditempat ia menempel. 
Ciri khusus dari populasi, ketika intensitas infeksi tigggi, larva  dijumpai dalam 





larva yang tidak terenkapsulasi teramati bergerak aktif dan cenderung 
berkelompok di daerah sekitar anus. Umumnya larva yang terenkapsulasi, tidak 
bergerak dan melingkarkan tubuhnya. Sedangkan yang tidak terenkapsulasi 
ditemukan bergerak bebas. Gambaran derajad infeksi pada dinding bagian luar 
saluran cerna ikan cakalang disajikan pada gambar 5.1.  
 
   
 
Ikan yang intensitas infeksinya rendah, larva biasanya ditemukan  
terenkapsulasi hanya pada satu atau beberapa dinding bagian luar organ perut 




Gambar 5.1. Bagian ikan cakalang yang terinfeksi. Keterangan: 
a,b: Intensitas infeksi rendah, beberapa larva 
ditemukan pada lapisan bagian luar organ dalam. 
c,d,e,f: Intensitas infeksi tinggi; ratusan larva  
berkelompok, terenkapsulasi dan menempel 
menutupi permukaan dinding perut dan lapisan 
bagian luar organ dalam (c,d). Larva berkelompok 
dan tidak terenkapsulasi pada bagian anus (e,f). 








dijumpai menyebar di dinding bagian luar semua organ perut, otot dinding perut 
dan area anus. Infeksi tidak ditemukan pada bagian lain seperti insang tetapi 
hanya pada saluran cerna dan daerah sekitarnya. 
Larva masuk melalui rantai makanan ketika ikan cakalang mengkonsumsi 
ikan-ikan pelagis kecil. Pelagis kecil diduga sebagai transport host yang 
kemudian bertransmisi ke cakalang sebagai intermediate host. EFSA (2010)  
menjelaskan awalnya larva masuk melalui rantai makanan dan beberapa kali 
melakukan transmisi pada transport host kemudian ke intermediate host. Ketika 
terinfeksi ada respons imun dari ikan cakalang yang bertujuan untuk 
mengeluarkan larva dari tubuh melalui sekeresi lendir pada usus, sesuai 
penjelasan Roitt et al. (2004) pada gambar 2.4.  
 Larva akan mengembangkan mekanisme pertahanan untuk tetap hidup 
dalam tubuh inang melalui adaptasi fisiologis. Adaptasinya: pertama, larva  
keluar dari dan melalui penetrasi saluran cerna. Kedua, larva menempel pada 
bagian dinding luar saluran cerna kemudian terenkapsulasi. Ketiga, bagi larva 
yang belum berhasil medapatkan tempat untuk menempel ditemukan bergerak 
bebas pada bagian dalam perut atau berkelompok pada bagian anus. 
Enkapsulasi merupakan bagian dari respons inang (defensif reaction) untuk 
melawan efek bahaya dari infeksi larva, menetralisir racun dan untuk tetap 
bertahan hidup. Adaptasi fisiologis  dan mekanisme reaksi defensif  yang 
dikembangkan oleh larva dan inang ditunjukan pada gambar 5.1.  Gambar  5.1.c 
dan d kondisi intensitas infeksi tinggi, larva berkelompok, terenkapsulasi dan 
saling tumpang tindih pada bagian luar dinding organ dalam dan dinding perut 
ikan dengan bentuk tubuh melingkar. Pada posisi ini larva terkesan mati tetapi 





menjelaskan ketika terinfeksi, inang mencoba untuk mengisolasi parasit dengan 
kapsul jaringan ikat (enkapsulasi) supaya terlindung dari dari metabolit dan racun 
yang disekresikan larva. Gambar 5.1. e dan f intensitas infeksi tinggi, larva 
bergerombol pada bagian anus tetapi tidak berada dalam kondisi enkapsulasi . 
Ini adalah upaya yang dilakukan untuk menemukan tempat menempel atau 
kondisi lingkungan yang sesuai untuk bertahan hidup. Sepertinya enkapsulasi 
hanya terjadi ketika larva berikatan atau menempel pada jaringan ikan. Jadi 
mekanisme defensif  terjadi  setelah larva menempel dan terikat pada jaringan.  
Kami menduga penempelan larva berkaitan dengan kompetisi terhadap ruang. 
Artinya mereka masih mencari atau belum menemukan tempat atau kondisi yang 
sesuai untuk menempel dan tetap hidup. Bila tersedia ruang yang cukup untuk 
menempel maka proses enkapsulasi dapat terjadi. Menurut Bruschi and 
Chimiento (2011); Parker, Ball and Chub (2009), enkapsulasi merupakan 
adaptasi mutualisme antara host dan parasit. Strategi yang dilakukan oleh ke 
duanya untuk mengurangi  angka kematian dan menjamin kelangsungan hidup  
Ketika berada dalam proses enkapsulasi larva  berada dalam keadaan 
anabiosis yaitu mengacu pada keadaan tidak aktif dimana  metabolisme dan 
aktifitas melambat sebagai respons terhadap tekanan lingkungan. Pada kasus 
ini, adaptasi yang dilakukan terhadap tekanan dan perubahan lingkungan yaitu 
agrerasi dan anabiosis.  Anabiosis larva dalam keadaan tidak terenkapsulasi 
juga menjadi dasar bagi mekanisme pertahanan yang dilakukan inang. Banyak 
spesies nematoda bertahan hidup dengan kondisi yang kurang menguntungkan 
melaui mekanisme anydrobiosis, cryptobiosis, osmobosis atau cryobiosis. 
Keberhasilan mereka dalam ekosistem antara lain kemampuan adaptasi 
fisiologis (Tahseen, 2012). Ada juga spesies nematoda melakukan agregasi yaitu 





akumulasi dalam jumlah besar yang diyakini berfungsi dalam proses adaptasi 
terhadap  perubahan lingkungan (McSorley, 2003).  
Sekitar 93% larva ditemukan dalam keadaan hidup baik dalam kondisi 
terenkapsulasi maupun tidak terenkapsulasi. Kami menduga selain anabiosis 
dan agregasi, ada hubungan antara kelangsungan hidup mereka  dengan 
perubahan post mortem pada host. Larva adalah parasit sejati yang sangat 
bergantung pada suplai energi dari tubuh inang. Jadi selama energi dan kondisi 
lingkungan sesuai untuk mereka bertahan hidup, mereka akan tetap berada 
dalam tubuh inang sampai mati atau dikeluarkan dari tubuh oleh mekanisme 
respon imun.  
Selain itu kemungkinan kelangsungan hidup mereka bergantung dari kondisi 
lambung ikan, berkaitan dengan pH lambung. Karena ikan bukanlah defenitif 
host dari A typica maka faktor lingkungan pada intermediate host juga 
bepengaruh pada kemampuan adaptasi dan survival rate. Arizono et al. (2012) 
mempelajari tentang potensi patogenik dari A pegreffii dan A simplex (ss) yang 
dilokesi dari Chub mackerel menemukan bahwa A simplex lebih toleran terhadap 
asam lambung buatan (pH 1.8) dibandingkan A pegreffii. Angka kematian A 
simplex  (ss) 50% dalam 2,6  hari dan 1,4 hari  untuk A pegreffii. Kemampuan 
invasi di media agar oleh A simplex (ss) lebih tinggi dibandingkan A pegreffii. 
Kelangsungan hidup A simplex (ss) dan A pegrefii juga dipelajari 
menggunakan asam lambung buatan (pH 1,8), suhu 370C pada kondisi CO2 5%. 
Secara signifikan menunjukan tingkat kelangsungan hidup A simplex (ss) lebih 
besar dari A pegreffii (Hyeok-Jeon and Ho Kim, 2015). Kedua hasil penelitian ini 
menunjukan bahwa setiap spesies memiliki kemampuan untuk bertahan hidup 





5.1.2. Identifikasi morfologi 
Analisa morfologi yang dilakukan terhadap 40 individu larva yang diambil 
secara acak menunjukan struktur eksternal larva berwarna putih dan bentuk 
tubuh memanjang, silinder, bentuk melingkar (spindle shaped), meruncing pada 
bagian anterior dan posterior. Rata-rata panjang tubuh 12,07±6,85  mm dengan 
kisaran antara 7,28~20,27 mm.   
Struktur internal morfologi larva nematoda yang diisolasi disajikan pada 
gambar 5.2, bagian tubuh terdiri atas 3 bagian utama yaitu: cephalic, digestive 
tract dan caudal. Bagian A adalah  cephalic atau bagian yang berkaitan dengan 
kepala menggambarkan bahwa nematoda memiliki 3 bibir disekitar mulut dan 
bagian atas kepala terdapat gigi. Bagian B adalah saluran pencernaan yang 
terdiri atas  oesophagus, ventriculus dan intestin. 
   
Gambar 5.2. Bentuk internal morfologi larva nematoda. Keterangan: a. 
Bagian cephalic; b. digestive tract; c. bagian caudal. 
Singkatan: lt. larval tooth; L.Lips (L1,L2,L3); oe.oesophagus; 
vc.ventriculus; int.intestin; rg.rectal gland; an.anus; m. mucron 
(Light microscope model  ECLIPSE E 100 Nikon, BE Plan 
10x/0,25, pembesaran 10x) 
 
Bagian C adalah caudal atau ekor terdiri atas rectal gland, anus dan diakhiri 
dengan mucron. Saluran cerna dan ekor merupakan bagian yang terpenting 


















genus. Bila diamati dari bentuk saluran cerna dan bentuk ekor, sesuai penjelasan 
Grabda, 1991., Harwitch,1974 dan Iglesia et al., 1995, nematoda dalam 
penelitian ini diidentifikasi sebagai larva dewasa stadia tiga (L3) dari famili 
Anisakidae. Harwitch. (1974) mengklasifikasikannya atas subfamily Anisakinae, 
genus Anisakis.  
Sayatan melintang larva dewasa stadia 3 oleh Grabda. (1991) dijelaskan 
terdiri dari: oesophagus, pertemuan antara ventriculus dan intestin, dan bagian 
tengah intestin. Secara teknis sulit untuk menentukan dengan tepat ketiga bagian 
ini, sehingga beberapa bagian diambil secara acak untuk  mengetahui gambaran 
histologi sayatan melintang larva. Gambaran histologi yang paling jelas dipilih 
untuk memperkuat identifikasi perkembangan stadia larva, disajikan pada 
gambar 5.3. 
 
Gambar 5.3. Sayatan melintang bagian tengah  
intestine (int) larva nematode 
 
Gambar 5.3. memjelaskan bahwa sayatan melintang ini adalah bagian tengah 
dari intestin larva. Hal ini memperkuat hasil indentifikasi internal morfologi pada 
gambar 5.2, jadi nematoda yang diisolasi adalah Anisakis spp stadia 3. Karakter  







Tabel 5.2. Ukuran karakter morfologi dari L3 Anisakis spp  yang 
diisolasi dari ikan Cakalang dari Perairan Laut Sawu. 
Karakter Morfologi Ukuran (mm) 
(Rata-rata±Sd, (Kisaran)) 
Jumlah cacing 40 
Panjang Total Badan 12,07±6,85 (7,28~20,27)  
Lebar Maksimum Badan 0,37±0,14 (0,24~0,69)  
Panjang Oesophagus 0,10±0,02 (0,06~0,13)  
Panjang Ventriculus 0,05±0,001 (0,01~0,07)  
Lebar Ventriculus 0,02±0,003 (0,01~0,02)  
Rasio antara Oesophagus dan 
Ventriculus 
1:1,03~1:9,36 
Panjang Ekor 0,02±0,004 (0,01~0,03)  
Panjang Mucron 0.002±0.0004 (0,001~0,003)  
          Sumber: diolah dari Lampiran 6 
5.1.3. Identifikasi molekuler 
 
Hasil amplifikasi PCR pada gel agarose 1,5% menunjukkan bahwa 5 sampel 
acak (sampel 1-5)  L3 Anisakid tervisualisasi pada  fragment 400 bp (Lampiran 
3). Analisis nilai similaritas antara  A typica (pada gen bank) dengan sampel 1-5 
dapat dijelaskan sebagai berikut; sampel 1: 99%, sampel 2: 95%, sampel 3: 94%, 
sampel 4: 93% dan sampel 5: 96%.  Artinya sampel 1-5 memilikii nilai similaritas 
antara 93%  sampai 99% dengan A typica. Kesimpulannya sampel larva 
nematoda yang dikoleksi dari ikan Cakalang dari Perairan Laut Sawu  adalah 
spesies A typica. Kekerabatan A typica dengan sampel penelitian dibuktikan 
melalui  pohon filognetik pada gambar 5.4. 






Gambar 5.4. Pohon filogenetik dari A typica dan sampel penelitian 
Identifikasi morfologi dan molekuler terahadap keberadaan larva anisakid 
pada Perairan Laut Sawu, merupakan proses ilmiah pertama dalam analisis  
risiko  yang disebabkan oleh agen biologi  parasit L3 A typica terhadap  cakalang 
sebagai produk konsumsi. Proses ini merupakan studi awal untuk kepentingan 



























































5.1.4. Potensi bahaya A typica 
Berdasarkan hasil identifikasi maka A typica masuk ke tubuh ikan (port of 
entry)  dan menginfeksi ikan (port of infection)   pada stadia 3. Hasil pengamatan 
menjelaskan infeksi pada daging kemungkinan disebabkan oleh: (1) Infeksi yang 
tinggi pada saluran cerna khususnya pada otot dinding perut. Tingginya 
intensitas larva per individu ikan menyebabkan kompetisi terhadap ruang bagi 
larva untuk menempel.  Ketika saluran cerna dipenuhi larva maka sejumlah larva 
akan berpindah ke tempat lain seperti dinding perut, daging dan anus.  (2) 
Proses penanganan yang kurang hati-hati memudahkan larva berpindah ke 
daging, terutama bagi  yang tidak terenkapsulasi.  
Prevalensi L3 A typica pada daging ditemukan pada otot yang berdekatan 
dengan saluran cerna. Pada penelitian ini, prevalensi tertinggi ditemukan pada 
ikan-ikan berukuran ≥ 60 cm. Pada ikan-ikan berukuran besar, transmisi larva 
menyebabkan akumulasi yang ekstensif , terutama jika dihubungkan dengan 
jumlah inang pada perairan, kebiasaan makan sebagai karnivora, ukuran dan 
umur. Rantai ini penting dipahami untuk tindakan pengendalian dalam proses 
penanganan. Meskipun prevalensi L3 A typica pada daging rendah dan belum 
dilaporkan secara spesifik menyebabkan anisakiasis namun perlu diwaspadai 
karena kemampuan invasi ketika berada pada intermediate host. Kemampuan 
tersebut berpotensi terjadi pada manusia ketika mengkonsumsi ikan yang 
teinfeksi dalam keadaan mentah atau setengah masak. 
Distribusi dan intensitas L3 A typica pada bagian tubuh ikan memberikan 
penjelasan tentang keberadaan larva saat berada pada intermediate host. 
Gambaran ini dapat digunakan sebagai informasi dasar untuk pengembangan 
tindakan pengendalian dan pencegahan pada rantai penanganan dan 





risiko. Selanjutnya untuk mengetahui patogenitas dari L3 A typica harus 
dilakukan penelitian berkaitan karakterisasi dan memeperkirakan risiko yang 
mungkin berdampak bagi kesehatan. Thursfield. (2005) menjelaskan, penelitian 
observasional dapat digunakan untuk mengidentifikasi faktor risiko dan 
mengestimasi efek kuantitatif dan kontribusi beberapa komponen terhadap 
penyakit. Potensi risiko tersebut disajikan pada penelitian tahap berikut.  
5.2. Kemampuan L3 A typica hidup menyebabkan kerusakan jaringan 
lambung tikus Wistar 
5.2.1. Penelitian pra eksperimen ke-1  
Penelitian pra eksperimen ke-1 menyelidiki infeksi larva hidup per oral, 
menemukan pada perlakuan A:24 jam, B:48 jam dan C:72 jam tidak dijumpai L3 
A typica pada suspensi esophagus lambung, duodenum, jejenum, ileum dan 
kolon. Larva juga tidak dijumpai sedang melakukan invasi atau penetrasi atau 
yang menetap  pada dinding dan bagian lain di sekitar saluran cerna. Larva 
hilang dari saluran cerna setelah 24 jam, 48 jam dan 72 jam paska infeksi (pi). 
Data ini digunakan sebagai dasar untuk menentukan waktu paska infeksi pada 
perlakuan pra eksperimen ke-2. 
Setelah 24 jam pi, tidak ditemukannya lava dalam saluran cerna  disebabkan 
oleh reaksi host dalam proses pengusiran cacing. Prosesnya, terjadi sekresi 
lendir dalam epitel usus dan meningkatkan permebilitas epitel usus diikuti 
dengan proliferasi sel goblet yang meningkatkan sel lendir. Lendir yang 
dihasilkan akan membantu mengeluarkan cacing dari saluran cerna. Penelitian 
sebelumnya tentang infeksi L3 A typica pada tikus belum dilaporkan tetapi untuk 
larva  L3 A simplex yang diinfeksikan per oral pada tikus hilang dari tubuh setelah 





L3 A simplex dan larva Anisakid lainnya memiliki siklus hidup yang sama dan 
kemiripan karakter morfologi. Setelah dilepas oleh mamalia laut, mereka 
bertransmisi ke beberapa intermediate host sebelum akhirnya pada accidental 
host. Ketika dilepas ke perairan, masuk ke transport host, intermeddiate host  
selanjutnya ke accidental host terjadi adaptasi fisiologi berulang akibat 
perbedaan kondisi lingkungan hidup. Perpindahan dari satu inang ke inang 
lainnya diduga menyebabkan menurunnya kemampuan larva untuk beradaptasi 
dan bertahan hidup lebih lama dalam saluran cerna. Pada accidental host terjadi 
respons imun dan  ketika larva tidak berhasil melakukan adaptasi fisiologis maka 
mereka akan mudah dikeluarkan dari tubuh melalui anus. Tahap ini, larva tidak 
dijumpai dalam tubuh sehingga tidak ada gambaran tentang keberadaan larva 
pada saluran cerna. 
5.2.2. Penelitian pra eksperimen ke-2 
Hasil penelitian tentang terjadinya Anisakiasis akut setelah infeksi bervariasi, 
antara lain: 1-7 jam, 1-12 jam, 4-6 jam, 5-7 hari dan > 14 hari. Waktu 
pengamatan penelitian pra eksperimen ke-2 ditentukan atas pertimbangan 
penelitian sebelumnya dan hasil penelitian pra eksperimen ke-1. Berdasarkan 
pertimbangan tersebut maka ditetapkan waktu pengamatan adalah 2-8 jam. 
Kisaran ini dilakukan dengan memperhitungkan faktor teknis pelaksanaan yaitu 
keterbatasan larva yang memenuhi syarat dan efisiensi dalam penggunaan 









  Tabel 5.3. Rata-rata Persentase L3 A typica yang  ditemukan  dalam saluran  






L D J I K Sisa 
2 2 33 7 60 0 0 0 
3 3 20 2 60 0 0 0 
4 4  20* 0 0 0 13 67 
5 5 20 0 0 0 13 67 
6 6 13 0 0 0 14 73 
7 7 13 0 0 0 13 73 
8 8 0 0 0 0 7 93 
Keterangan: L. Lambung; D. Duodenum; J, Jejenum; I. Ileum; K. Kolon;   
(*) 1 individu melakukan penetrasi.  Sumber: Diolah dari Lampiran 7. 
 
Sekitar 105 larva diinfeksikan pada tikus dan  4 jam setelah infeksi ditemukan 
1 larva melakukan penetrasi pada dinding lambung. Pola perjalanan larva pada 
saluran cerna setelah infeksi adalah 2-3 jam  ditemukan pada suspensi lambung, 
duodenum dan jejenum. Empat sampai tujuh jam  ditemukan pada suspensi 
lambung dan kolon, berikutnya 8 jam larva ditemukan hanya pada suspensi 
kolon. Durasi waktu larva pada lambung 2-7 jam setelah infeksi ditemukan 13-
20%, duodenum pada 2-3 jam paska infeksi (2-7%), jejunum 2-3 jam paska 
infeksi (60%) dan kolon 4-8 jam (7-13%). 
Berdasarkan uraian data tabel 5.3 disimpulkan jejenum merupakan tempat 
ditemukannya larva dengan persentasi tertinggi. Meskipun demikian durasi waktu 
larva berada pada jejenum singkat. Sementara durasi waktu larva berada pada 
lambung lebih lama dibandingkan organ lainnya. Jadi lambung merupakan 
tempat dimana larva dapat bertahan hidup lebih lama dibandingkan organ 
lainnya.  
Setelah tertelan,  lambung merupakan lokasi pertama  masuknya larva pada 
saluran cerna. Ditemukannya larva pada suspensi lambung diduga merupakan 
upaya untuk beradaptasi terhadap tekanan dan perubahan lingkungan pada 





fisiologis. Setelah itu larva tidak mampu beradaptasi dan oleh mekanisme respon 
imun larva dilepaskan keluar tubuh. Hal ini memperkuat hasil pra eksperimen ke-
1  dimana larva tidak ditemukan dalam saluran cerna setelah 24 jam pi. 
Ketidakmampuan larva  untuk beradaptasi ditandai dengan ditemukannya 7-13% 
larva pada kolon. Disisi lain rendahnya jumlah larva yang ditemukan pada 
dinding dan suspensi usus diduga disebabkan oleh sekresi lendir akibat respons 
host. Lendir akan membantu larva  menuju kolon dan akhirnya dikeluarkan dari 
tubuh melalui anus. Sekitar 67-93% larva tidak ditemukan pada saluran cerna 
dan sekitarnya diduga larva telah keluar dari tubuh bersama faces. Sedangkan 
bagi larva yang ditemukan sementara melakukan invasi pada dinding lambung 
juga merupakan upaya adaptasi, selanjutnya dibahas  pada penelitian 
observasional. 
Hal lain yang diamati pada pra eksperimen adalah memastikan genus dari 
larva yang ditemukan berdasarkan identifikasi morfologi. Tujuan dari identifikasi 
adalah untuk memastikan bahwa larva yang ditemukkan berasal dari genus 
Anisakis. Hasilnya, cacing gilik yang ditemukan dalam saluran cerna adalah  
Anisakis sp. Meskipun demikian dalam beberapa pengamatan terpisah untuk 
beberapa hewan uji masih ditemukan cacing pita pada usus dan 2-4 individu 
cacing kremi pada kolon. Inilah yang menjadi dasar sehingga lambung dipilih 
sebagai organ target untuk dipelajari. Hasil pra eksperimen dan pengamatan 
terpisah menemukan bahwa setelah dilakukan deparasitisasi hanya organ 
lambung yang benar-benar bebas dari cacing, hasil ini sesuai dengan penjelasan 
yang disampaikan oleh Fermex and Riley. (1968) dalam Widjadjanto. (2012).  
Infeksi per oral pada tahap ini menggunakan larva hidup yang diambil secara 
acak tanpa memperhatikan keaktifan dan agresifitas larva. Hasilnya  akan 





pada kemampuan larva untuk melakukan invasi pada lambung yang berdampak 
pada infeksi jaringan lambung.  
5.2.3. Penelitian observasional  
1). Pengamatan larva pada saluran cerna 
Penelitian ini mempelajari hubungan antara faktor risiko dan efek yang 
ditimbulkan. Faktor risiko dalam hal ini adalah infeksi lambung atau anisakiasis 
lambung yang berdampak terhadap besarnya berubahan atau kerusakan 
jaringan lambung. Hasilnya disajikan pada tabel 5.4. 
  Tabel 5.4. Rata-rata Persentase L3 A typica yang  ditemukan  dalam 
                   saluran cerna tikus Wistar pada penelitian observasional  
Waktu Paska 
infeksi (Jam) 
L D J I K Sisa 
2 50 0 50 0 0 0 
3 10 0 90 0 0 0 
4  50** 0 30 10 0 0 
5 30* 0 40 20 0 10 
6 10* 0 50 30 0 10 
7 0 0 20 70 20 10 
8 0 0 0 90 60 10 
Keterangan: L. Lambung; D. Duodenum; J, Jejenum; I. Ileum; 
K. Kolon;  (*) 1 individu melakukan penetrasi. ( **) 2 individu 
larva melakukan penetrasi. Sumber: Diolah dari Lampiran 8. 
  
Gambaran tabel 5.4 menjelaskan bahwa setelah infeksi larva ditemukan pada 
suspensi lambung, jejunum, ileum dan kolon. Durasi waktu infeksi pada lambung 
2-6 jam, jejunum 2-7 jam, ileum 4-8 jam dan kolon 7-8 jam. Empat individu larva 
ditemukan sedang melakukan penetrasi pada bagian fundus dinding lambung 
pada 4-6 jam setelah infeksi. Bila dibandingkan dengan penelitian pra 
eksperimental ke-2, larva-larva pada penelitian observasional lebih mampu 
bertahan dalam tubuh inang. Meskipun terjadi proses respon imun terhadap 
kehadiran larva, tampaknya larva yang terseleksi dalam penelitian obsevasional 





persentase larva yang ditemukan pada jejenum dan ileum lebih persentasenya  
dibandingkan dengan larva pada penelitian pra eksperimen ke-2. 
Persamaan dari penelitian pra eksperimen ke-2 dan observasional adalah: (1) 
Invasi terjadi pada dinding lambung dan tidak terjadi pada bagian saluran cerna 
lainnya.  (2) Delapan jam setelah infeksi, larva tidak ditemukan pada bagian 
lambung. (3) Invasi larva pada dinding lambung diawali pada 4 jam setelah 
infeksi per oral. (4) Tidak semua larva mampu melakukan invasi pada dinding 
lambung. Semua kejadian ini sangat tergantung dari kondisi dan kemampuan 
masing-masing individu dalam menghadapi tekanan dan perubahan lingkungan. 
Perbedaannya, 20% larva hidup yang diinfeksikan tanpa memperhatikan 
keaktifan atau agresifitas mampu melakukan invasi ke dinding lambung pada 4 
jam setelah infeksi (tabel 5.3). Sedangkan 40% larva hidup yang yang diseleksi 
atas keaktifannya mampu melakukan invasi ke dinding lambung pada 4, 5 dan 6 
jam setelah infeksi (tabel 5.4).  Pada kasus ini dapat disimpulkan bahwa kondisi 
larva sebelum diinfeksikan menentukan kemampuan invasi ke jaringan. 
2). Proses invasi pada lambung 
Ada 2 bagian utama dari karakter morfologi larva yang berperan dalam proses 
invasi, yaitu: bagian anterior dan posterior. Anterior adalah bagian kepala yang 
memiliki 3 bibir dan bagian posterior terdapat ekor. Larva menanamkan bagian 
kepala ke permukaan mukosa lambung, gigi mereka digunakan untuk melubangi 
lapisan permukaan lambung. Ketika bagian kepala memasuki lapisan mukosa 
maka larva menggerakan bagian badan dan posterior untuk membantu penetrasi 
bagian kepala lebih dalam lagi ke lapisan mukosa. Larva menekan ujung ekornya 
ke dinding lambung untuk mendorong bagian badan dan kepala. Gambaran 





Gambar 5.5: a,b,c adalah proses dimana bagian kepala larva telah masuk ke 
lapisan mukosa lambung, sementara bagian badan dan ekor bergerak bebas 
untuk membantu proses invasi. Gambar 5.5: d adalah proses ketika bagian 
kepala telah masuk pada lapisan mukosa lambung tetapi bagian badan dan ekor 
membentuk lingkaran dan tidak bergerak bebas. Dalam posisi ini larva masih 
hidup tetapi tidak memberikan respons ketika disentuh. Kondisi ini adalah bentuk 
dari adaptasi fisologi anabiosis (Audicana dan Kennedy, 2008: McSorley, 2003), 
terjadi pada 5 jam pi. 
  
  
Gambar 5.5. Invasi L3 A typica pada lambung tikus. 
Keterangan: a, b, c: Proses   penetrasi ke 
lapisan mukosa lambung. d: Adaptasi 
fisiologis (anabiosis) ( Microscope Olympus 
DP72 tipe SZX16, pembesaran 100 pixel) 
 
Adaptasi anabosis sama seperti yang dilakukan larva pada  ikan cakalang 
(intermediate host) (Gambar 5.1: c,d). Perbedaannya larva pada penelitian ini 








karena larva mampu melakukan adaptasi fisiolologis. Ketika adaptasi berhasil 
maka ada peluang bagi larva untuk berada lama dalam tubuh inang diikuti 
dengan beberapa risiko penyakit yang mungkin ditimbulkan. 
3). Derajad kerusakan mukosa lambung oleh infeksi L3 A typica hidup 
Histopatologi jaringan mukosa lambung dengan pewarnaan HE pada tabel 5.5  
akan membantu untuk menjelaskan tentang efek dari invasi terhadap kerusakan 
jaringan mukosa lambung. Derajad kerusakan mukosa lambung terdiri atas 4 lesi 
histopatologis yaitu: kerusakan epitel, hiperemia/hemoragi, inflamasi dan mocous 
cap cell. 
Tabel 5.5. Derajad kerusakan mukosa lambung tikus wistar akibat infeksi  



















Rtr 0 1 1 0 2 
2 3 2 4 2 11 
3 1 2 3 2 8 
4 1 2 4 0 7 
5 2 2 4 0 8 
6 1 1 3 1 6 
7 1 1 4 0 6 
8 2 1 1 2 6 
Keterangan: Rtr : tikus kontrol; Total skor: 1-2: Belum tampak peradangan 
(normal pada tikus), 3-4: Peradangan ringan, 5-8: Peradangan sedang,  
9-13: Peradangan berat. 
 
Tabel 5.5 menjelaskan total skor kelompok tikus kontrol  antara 1-2 kategori 
belum tampak peradangan. Sedangkan total skor kelompok tikus risiko pada 
pengamatan 3,4,5,6,7,8 jam pi adalah 5-8 kategori peradangan sedang dan 
pengamatan 2 jam pi total skor antara 9-13 kategori peradangan berat. 








a. Kerusakan epitel 
Tikus-tikus dari kelompok risiko mengalami kerusakan mukosa seperti: 
kerusakan epitel, erosi dan ulcerasi sedangkan kerusakan tidak terjadi pada tikus 
kontrol. Skor lesi histopatologis untuk kerusakan epitel kelompok tikus kontrol 
adalah 0. Tikus kontrol menunjukan gambaran struktur jaringan lapisan epitel, 
lamina propia dan muskularis mukosa yang berada dalam keadaan normal 
(gambar 5.6: a), berbeda dengan  skor  tikus kelompok risiko pada pengamatan 







Gambar 5.6. Gambaran histologi kerusakan epitel 
mukosa lambung tikus. Keterangan   
a: Struktur normal, b dan c: Superficial 
erosion, d, e dan f: deep erosion, g: 
acute ulcerasi, (Pewarnaan HE. 
Pembesaran 100x; mikroskop Nikon 
H600L; camera DS Fi2 300 
megapixel). 









Kerusakan epitel yang terjadi meliputi: pengelupasan epitel dan terjadinya 
erosi dengan jumlah nekrosis sel antara 1-10 sel. Terjadi pengelupasan pada 
lapisan permukaan epitel “superficial erosion” (gambar 5.6: b,c) dan 
pengelupasan dibawah lapisan permukaan epitel “deep erosion” (gambar 5.6: 
d,e,f). Pengamatan  2 jam pi  terjadi ulcerasi dengan jumlah sel epitel >10 sel. 
Struktur jaringannya menunjukan pengelupasan terjadi pada lapisan lamina 
propia “acute ulcer” (gambar 5.6: g). 
b. Hiperemia atau hemoragi 
Gambaran hiperemia dan hemoragi jaringan pada tikus kelompok kontrol, 
terjadi pada <1/3 jumlah pembulu vaskuler (gambar 5.7: a). Sedangkan bagi 
kelompok risiko (2,3,4,5 jam pi) terjadi perdarahan disertai pelebaran pembulu 
darah vaskular pada lapisan sub mukosa dalam kisaran <1/3 dan antara 1/3 – 
2/3 pembuluh vaskular (gambar 5.7: b,c,d.f.g.h.i). Pada beberapa kelompok risiko 
(6,7,8 jam pi) menunjukan gambaran yang sama dengan kelompok kontrol. 














   
   
Gambar 5.7. Gambaran histologi hiperemia/hemoragi lambung tikus. Keterangan 
a: Struktur normal, b,c,d,e,f,g,h: Perdarahan pada lapisan sub 
mucosa lambung (hiperemia) ditandai dengan pelebaran pembulu 
darah vascular (hemoragi). (Pewarnaan HE. Pembesaran 100x; 
mikroskop Nikon H600L; camera DS Fi2 300 megapixel).  
 
c. Inflamasi 
Gambaran peradangan pada tikus kontrol ditandai dengan jumlah sel PMN 
(neutrofil) antara 6-20 sel/lapang pandang (gambar 5.8:a). Sedangkan pada 
kelompok tikus risiko (2,3,4,5,6,7 jam pi), jumlah sel PMN (campuran neutrofil 
dan eosinofil) antara 61-100 sel/lapang pandang dan >100 sel per lapang 
pandang dengan infiltrasi hingga lamina propia (gambar 5.8: b,c,d), kecuali untuk 
8 jam pi jumlah sel PMN/lapang pandang sama dengan kontrol. Gambaran 
histologi inflamasi jaringan disajikan pada gambar 5.8.  
a b c 
d e f 







Gambar 5.8. Gambaran histologi inflamasi lambung tikus. Keterangan: a: 
Struktur normal, b,c,d: Infiltrasi sel-sel radang 
Polymorphonuclear (PMN) (panah) pada lapisan sub mukasa 
dan mukosa. (Pewarnaan HE. Pembesaran 1000x; mikroskop 
Nikon H600L; camera DS Fi2 300 megapixel). 
 
 
d. Mocous cap sel 
Kelompok tikus kontrol (gambar 5.9:a) menunjukan epitel lambung dengan 
jumlah mucous cap sel >40 sel/lapang pandang, hal yang sama juga ditunjukan 
oleh kelompok risiko (4,5,7 pi). Sedangkan bagi kelompok risiko lainnya (2,3,7,8 
jam pi) jumlah mucous cap sel mengalami penurunan antara  24-39 sel/lapang 
pandang dan 12-23 sel/lapang pandang (gambar 5.9: b,c,d). Terjadinya 
penurunan jumlah sel berkaitan dengan pengelupasan lapisan epitel lambung. 







   
Gambar 5.9. Gambaran histologi mucous cap sel lambung tikus. Keterangan: a: 
Epitel lambung normal dengan gambaran  mucous cap  cell (panah) 
yang rapat dengan jumlah lebih dari 40 sel/lapangan pandang, 
sedangkan pada b dan c:  Jumlah sel tersebut menurun akibat 
terkelupas (panah) .(Pewarnaan HE. Pembesaran 1000x; 
mikroskop Nikon H600L; camera DS Fi2 300 megapixel). 
 
4).Risiko infeksi lambung oleh L3 A typica hidup 
Infeksi lambung oleh L3 A typica diawali ketika larva tanpa sengaja tertelan 
dalam keadaan hidup. Sesampainya di lambung larva berupaya  melakukan 
adaptasi fisiologis. Sebelum berhasil mencapai fase anabiosis, larva melakukan 
banyak gerakan dan upaya-upaya penetrasi pada permukaan lapisan mukosa 
lambung. Gerakan mekanik larva menyebabkan erosi pada lapisan mukosa 
lambung dan berdampak pada peradangan dan pembengkakan jaringan. Di 
samping itu menyebabkan iritasi yang efeknya adalah berkurangnya jumlah 
mucous cap sell. 
Pada kasus ini, inflamasi lapisan mukosa lambung disebabkan oleh gerakan 
mekanik L3 A typica. Gerakan mekanik Anisakis spp juga dilaporkan 
menyebabkan inflamasi akut pada tikus Wistar (Zuloaga et al.,  2013). Penyebab 
utama dari peradangan adalah murni oleh tekanan mekanik, termasuk trauma 
benda tumpul, infeksi benda asing (bakteri, virus, jamur, parasit) dan getaran 
(Kumar et al.,2013; Stankov, 2012; Bezabeh et al., 2004).  
Reaksi inflamasi akut menggerakan leukosit dan protein plasma ke lokasi 
cedera untuk menghilangkan agen penyebab infeksi. Peradangan akut memiliki 





dua komponen utama yaitu: perubahan vaskular dan  seluler. Perubahan dalam 
pembuluh darah menyebabkan peningkatan aliran darah (vasodilatasi) dan 
perubahaan dinding pembuluh darah yang memungkinkan protein plasma 
meninggalkan sikulasi. Hal ini karena terjadi peningkatan permeabilitas pembuluh 
darah. Di sisi lain, terjadi adhesi dan migrasi leokosit melalui dinidng pembuluh 
darah akibat aktifnya sel endotel. Peristiwa seluler ini bertujuan untuk 
menghilangkan agen penyebab peradangan (Kumar et al., 2013). 
 
5.2.4. Karakteristik bahaya L3 A typica hidup 
Karakterisasi bahaya digunakan untuk mengidentifikasi faktor risiko dan 
memperkirakan efek kuantitatif dari infeksi L3 A typica dalam keadaan hidup 
terhadap keparahan penyakit. Kelompok tikus terkena faktor risiko hipotesis, dan 
kelompok kontrol dipilih dan diamati untuk merekam perkembangan penyakit di 
masing-masing kelompok. Gambaran risiko akibat infeksi L3 A typica yaitu: 
terjadi “peradangan sedang” sampai “peradangan berat” pada kelompok risiko 
sedangkan pada kelompok kontrol “belum tampak peradangan”. Studi 
histopatologi ini menjelaskan infeksi per oral L3 A typica menyebabkan terjadinya 
inflamasi akut yang ditandai dengan hadirnya sel-sel PMN pada lapisan mucosa 
dan sub mucosa lambung. Risiko lain yang perlu diwaspadai adalah 
kemungkinan terjadinya inflamasi kronik. Berdasarkan hasil pengamatan, satu 
larva berhasil melakukan adaptasi anabiosis. Menurut Audicana dan Kennedy. 
(2008), pada kasus-kasus tertentu untuk mempertahankan kelangsungan 
hidupnya, larva mengembangkan mekanisme adaptasi untuk mengatasi dan 
menghidari respons imun inang. Bila kondisi ini dapat bertahan dalam jangka 
waktu yang lama maka dipastikan akan terjadi inflamasi kronik.  
L3 A typica secara spesifik belum dilaporkan kemampuan patogennya, dan 





hewan coba. Karakter histopatologi jaringan mukosa lambung tikus pada 
penelitian ini sama seperti yang dijelaskan oleh Romero. (2013) dan Zuloaga. 
(2013). Larva ditemukan sedang melakukan penetrasi pada fundus dan 
menyebabkan lesi histopatologis seperti: hemorage, ulkus dan peningkatan sel 
PMN. Sama seperti Anisakis spp, L3 A typica juga menyebabkan inflamasi akut. 
 Penelitian histopatologi infeksi anisakid hidup menggunakan hewan coba 
belum banyak dilaporkan. Romero et al. (2013) dalam riset menggunakan L3 
hidup; A simplex dan A pregefii pada tikus menemukan 16,3% (31/190) 
menyebabkan lesi pada saluran cerna. Rinciannya, 87,1% (27/31) menyebabkan 
lesi pada dinding perut dan antrum pilorus, sisanya 12,9% (4/31) ditemuan pada 
usus kecil.  Ukuran lesi bervariasi dari <1 sampai 24 mm2, terdiri dari ulkus 
hemoragi disertai edema dan larva  meninggalkan lubang pada dinding perut. L3 
Anisakis spp  hidup diinfeksikan pada tikus oleh Zuloaga et al. (2013) 
menemukan larva hidup pada mukosa lambung (terutama pada bagian fundus) 
dan melewati dinding perut setelah 20 jam pi. Anisakis spp menyebabkan 
inflamasi akut pada lapisan sub mukosa dan sekitarnya yang didominasi oleh sel 
PMN eosinophil dan peradangan ringan.  
Studi ini mencoba untuk mengetahui kemampuan patogenik dari L3 A typica 
hidup pada manusia yang dicobakan pada tikus wistar. Meskipun respon perilaku 
dan gejala fisik lainnya pada tikus tidak diamati tetapi gambaran histopatologis 
jaringan memberikan informasi yang berarti. Hasil histopatogis L3 A typica dalam 
penelitian memberikan gambaran yang sama untuk kasus anisakidosis pada 
manusia. Sama dengan pada tikus, maka L3 A typica  hidup berpeluang 
menyebabkan inflamasi akut dan dampaknya dapat menyebabkan penyakit yang 
serius bagi kesehatan manusia. Anisakiasis lambung dapat terjadi pada manusia 






Bouree et al. (1995) merangkum laporan kasus hasil diagnosa terhadap 
pasien anisakidosis akut menjelaskan terjadi hiperemia pada mukosa lambung 
dan adhesi ke mukosa dan sub mukosa. Anisakidosis lambung akut, pada fase 
awal larva sangat aktif melakukan penetrasi dan kemudian menjadi melemah. 
Gambaran histologi untuk tahap akut adalah larva terlihat utuh dan jelas pada 
lapisan sub mukosa, penebalan diniding lambung, edema dan sejumlah besar 
eosinofil bercampur neutrofil, makrofag dan infiltrasi limfosit. Infeksi anisakid 
pada manusia, beberapa pasien mengalami nyeri lambung yang hebat disertai 
muntah darah setelah 6 jam mengkonsumsi ikan yang terinfeksi (Fumarola et al., 
2009). Gejala akut seperti sakit perut tiba-tiba, muntah dan mual-mual juga 
dialami pasien sekitar 1-12 jam  setelah mengkonsumsi ikan yang terinfeksi 
(Sakanari and McKerrow, 1989; Paino et al, 2000). 
 Karakterisasi bahaya seharusnya mempelajari hubungan antara dosis dan 
keparahan yang ditimbulkan akibat infeksi L3 A typica. Dalam penelitian ini tidak 
dipelajari secara khusus tentang hubungan tersebut. Tetapi gambaran hasil 
pengamatan menjelaskan bahwa keparahanan tidak tergantung pada jumlah 
individu (dosis) yang diinfeksikan tetapi tergantung dari kemampuan adaptasi 
masing-masing individu dan kemampuannya menyebabkan kerusakan jaringan. 
Keparahan berkaitan juga dengan kapasitas patogenitas yang ditentukan oleh 
peran beberapa aspek lain yang tidak diamati. 
 
5.2.5. Perkiraan prevalensi dan karakterisasi biologi dari bahaya L3 A typica 
hidup 
 
Mattiucci dan Nascetti. (2006) berpendapat bahwa spesies ini dikategorikan 
pada larva tipe I terdiri atas: A simplex, A pegreffii, A typica, A ziphidarum dan 
Anisakis sp. Tipe II: A physeteris, A brevispiculata dan A paggiae. Tipe I berbeda 





1961). Secara umum  A typica dalam penelitian ini memiliki bentuk dan bagian 
tubuh yang mirip dengan  A simplex (Grabda, 1991) khususnya bagian saluran 
cerna. Meskipun demikian kedua larva berbeda dalam ukuran. Panjang total 
tubuh dari A typica  12,07±6,86(7,27-20,27)  lebih kecil dari A simplex 
23,62±1,87(19,73~28,41) (Setyobudi, 2011) perbedaan ini juga tampak pada 
ukuran karakter morfologi lainnya.  
Daur hidup nematoda membutuhkan satu inang akhir dan satu atau dua inang 
antara. Pada kasus ini cakalang merupakan inang antara. Beberapa nematoda 
menjadikan manusia sebagai inang akhir ketika manusia mengkonsumsi ikan 
yang terinfeksi dan menyebabkan penyakit. Penelitian pada hewan uji membantu 
menduga potensi bahaya zoonoses. Sebab itu, berkaitan dengan keamanan 
pangan hal yang terpenting adalah mencermati distribusi larva pada bagian 
tubuh ikan terutama bagian yang umumnya dikonsumsi manusia yaitu daging. 
Rata-rata total intensitas infeksi L3 A typica 66,06 individu/ikan . Distribusi 
tertinggi A typica dijumpai pada bagian dinding bagian luar organ dalam 96,04% 
dan terendah pada daging 0,24%. Kebalikan dengan A simplex prevalensi pada 
otot mencapai 98% (Setyobudi, 2011), inilah salah satu faktor yang menjadikan  
spesies ini paling patogen.  
Bila dicermati berdasarkan distribusi pada daging maka nilai L3 A typica jauh 
lebih kecil dibandingkan A simplex. Distribusi ini berkaitan dengan peluang 
transmisi saat dikonsumsi. Artinya peluang L3 A typica untuk bertransmisi melalui 
rantai makanan ke manusia lebih rendah dibandingkan A simplex. Meskipun 
demikian patogenitas tidak ditentukan oleh besarnya prevalensi melainkan oleh 
kemampuan adaptasi fisiologis dan invasi individu larva pada inang. Ketika 
individu berhasil beradaptasi maka ada peluang bagi terjadinya infeksi. 





dijelaskan pada point 5.1.1, diduga mempengaruhi potensi patogen L3 A typica 
ketika berada pada  inang (transmisi ke hewan uji atau manusia). Penelitian 
Suzuki et al. (2010) dan Quiazon, Yoshinaga and Ogawa. (2011) menerangkan A 
simplex ss memiliki kecenderungan lebih besar daripada A pegreffii untuk 
bermigrasi ke bagian otot ikan. Kemampuan untuk menembus ke dalam jaringan 
otot ikan mempengaruhi potensi patogen mereka. Pada penelitian ini 
kemampuan L3 A typica menembus jaringan otot ikan antara <0,5% 
dibandingkan A simplex 98% (Setyobudi, 2011). Artinya L3 A typica mampu 
menyebabkan penyakit pada accidental host dengan potensi risiko relatif kecil, 
meskipun demikian potensi bahaya tetap ada. 
Tahapan penanganan setelah penangkapan merupakan “titik kritis” untuk 
mengurangi dan menghilangkan larva pada ikan. Infeksi L3 A typica pada 
cakalang sekitar  96,04% dijumpai pada dinidng perut dan organ dalam ikan. 
Untuk tujuan konsumsi mentah, setengah masak dan diasap, tindakan 
pencegahan yang harus dilakukan adalah dengan membuang bagian dinding 
perut dan organ dalam sesaat setelah ikan ditangkap. Hal ini dilakukan untuk 
mencegah larva melakukan penetrasi ke bagian otot ikan. Sebaiknya tidak 
mengkonsumsi organ dalam seperti: hati, jantung, gonad dan telur ikan yang 
terinfeksi. Sedangkan untuk konsumsi ikan dalam keadaan masak, lakukan 
prosedur yang sama karena larva yang telah matipun kemungkinan berpeluang 
untuk menimbulkan respon imun berupa alergi. Respon imun dari inang terhadap 







5.3. Infeksi L3 A typica mati dalam keadaan segar dan beku dengan 
peningkatan total IgE dan dan sel eosinofil  
5.3.1. Total IgE 
Tahap ini mempelajari  hubungan antara paparan larva L3 A typica mati dalam 
keadaan segar dan beku terhadap konsentrasi total IgE secara in vitro pada 
tikus. Asumsi yang digunakan untuk perlakuan larva segar dan beku adalah bila 
manusia mengkonsumsi ikan segar atau beku yang terinfeksi L3 A typica dalam 
keadaan mentah. Dalam perjalanannya larva mati akibat proses pencernaan. 
Beberapa jam kemudian, diduga terjadi reaksi alergi yang diindikasikan dengan 
peningkatan total IgE.  
Hasil Analysis of variance (ANOVA) menerangkan bahwa signifikansi 
konsentrasi total IgE akibat paparan L3 A typica segar adalah 0.318>0.05 dan 
beku: 0.249>0.05, kesimpulannya  tidak terjadi peningkatan signifikan terhadap 
konsentrasi total IgE dibandingkan perlakuan kontrol. Secara diskriptif, visualisasi  
gambar 5.10 juga menjelaskan bahwa hampir tidak ada perbedaan antara kontrol 
dan perlakuan paparan infeksi L3 A typica  dengan konsentrasi total  IgE. Pada 
kasus ini L3 A typica segar dan beku masing-masing 10 individu yang dipaparkan 
selama 8 (A), 10(B) dan 12(C) jam pi tidak signifikan menginduksi konsentrasi 
total IgE dibandingkan kontrol (K) berkaitan dengan reaksi alergi tipe I pada tikus. 
Hal ini diduga disebabkan oleh: (1) Jumlah larva yang diinfeksian, (2) frekuensi 
infeksi, (3) waktu paparan dan (4)  faktor genetik.  
Cho et al. (2006) menjelaskan konsentrasi total IgE dipengaruhi oleh angka L3 
A simplex yang diinfeksikan. Jumlah total IgE dari infeksi  20 individu L3 A 
simplex lebih tinggi dibandingkan 5 individu L3 A simplex dan lebih rendah lagi 
pada tikus yang tidak terinfeksi (kontrol). Jumlah substansi imunogen larva yang 





berat dari setiap spesies larva. Cho et al. (2006) menggunakan L3 A simplex 
sedangkan penelitian ini menggunakan L3 A typica. Karakter ukuran morfologi A 
simplex: 23,62±1,87 mm dan rata-rata lebar total badan 0,56±0,04 mm 
(Setyobudi, 2011) sedangkan L3 A typica: rata-rata panjang total badan 
12,07±6,86 mm dan rata-rata lebar total badan 0,37±0,14 mm (tabel 5.2). Ukuran 
larva linier dengan berat larva. Berdasarkan karakter tersebut L3 A simplex lebih 
besar ukurannya dari L3 A typica, artinya dalam jumlah induvidu yang sama, 
substansi imunogen dari L3 A typica belum dapat menginduksi peningkatan total 
IgE dibandingkan L3 A simplex.  
 
Gambar 5.10. Konsentrasi total IgE tikus Wistar yang diinfeksikan 
                                    per oral dengan L3 A typica mati dalam keadaan segar  
dan beku 
 
Total IgE  juga diduga dipengaruhi oleh frekuensi infeksi. Infeksi berulang 
menyebabkan  terjadi akumulasi dari substansi imunogen L3 A typica dan pada 
jumlah tertentu akan mampu menginduksi peningkatan total IgE.  Sel akan 
mudah mengenal substansi yang sama untuk infeksi berulang dan memproduksi 
antibodi. Menurut (Bratawidjadja dan Rengganis. 2009), IgE merupakan produk 
sistem imun spesifik dimana mereka mampu  mengenal benda yang  asing bagi 
dirinya. Prosesnya setelah terpajan sistem imun spesifik segera mengenalnya 
dan menimbulkan sensitasi. Ketika antigen yang sama masuk ke tubuh untuk 


























al. (1999; 2002) menjelaskan reaksi alergi pada Gastroallergic Anisakiasis (GAA) 
timbul setelah kontak sekunder dengan parasit. Pada hewan uji menggunakan 
Excretory-Secretoty Product (ESP) A simplex dilaporkan  Amano et al. (1995) 
bahwa reaksi alergi pada tikus lebih parah pada kasus-kasus infeksi ulang 
daripada infeksi primer. Hal ini diperkuat oleh Cho et al. (2005) yang melakukan 
infeksi menggunakan L3, dijelaskan bahwa IgE spesifik dan total IgE lebih tinggi 
pada tikus yang direinfeksi dibandingkan infeksi primer. Abe dan Teramoto. 
(2014) juga melaporkan terjadi peningkatan IgE spesifik pada tikus setelah 
reinokulasi L3 hidup.  
Induksi respons hipersensitivitas pada manusia terjadi antara beberapa jam 
sampai dengan beberapa hari setelah mengkonsumsi ikan yang terinfeksi parasit 
(del Pozo et al., 1999). Laporan lainnya menjelaskan reaksi alergi terjadi antara 7 
sampai 10 hari setelah menelan larva (Audicana and Kennedy, 2008). Pada 
hewan uji menggunakan ESP L3 A simplex dilaporkan; waktu biologi yang 
dibutuhkan oleh infeksi 5 dan 20 individu untuk menginduksi total IgE pada tikus 
terjadi pada minggu ke 2 (infeksi primer) dan minggu ke 3 (reinfeksi) (Cho et al., 
2006). Infeksi menggunakan 3 individu larva/tikus menggambarkan terjadi 
pengingkatan IgE dibandingkan kontrol pada minggu ke 1 (15%), minggu ke 2 
(20%), minggu ke 3 (30%) dan mengalami penurunan pada minggu ke 5 (25,5%) 
sampai minggu ke 7 (3%) (Diab et al, 2011). Absorbansi IgE spesifik tikus yang 
diinokulasi dengan L3 hidup mengalami peningkatan dengan cepat pada minggu 
ke 1 setelah reinokulasi sedangkan L3 beku tidak mengalami perubahan (Abe 
dan Teramoto, 2014).  
Penelitian ini hanya mengamati infeksi primer, menggunakan 10 individu L3 A 
typica dengan waktu pengamatan 8-12 jam. Bila waktu pengamatan ditingkatkan 





jumlah  L3 A typica >10 individu maka diduga akan terjadi peningkatan total IgE.  
Ada juga indikasi bahwa masing-masing inang memiliki respon yang berbeda 
terhadap infeksi parasit. Pada manusia, fakta menunjukan bahwa setiap individu 
memiliki kepekaan yang berbeda terhadap alergen. Alergen dalam jumlah yang 
sama dapat memicu reaksi alergi pada salah satu individu tetapi tidak demikian 
dengan individu yang lainnya. Yazdanbakhsh et al. (2002) menjelaskan produksi 
IgE cenderung meningkat selama infeksi parasit, tetapi efek utama IgE bervariasi 
tergantung hubungan antara parasit dan inang.  Beberapa riset difokuskan pada 
infeksi parasit nematoda menerangkan bahwa spesifitas dari respons antibodi 
setiap individu yang terinfeksi bervariasi secara dramatis dari individu yang satu 
ke individu yang lain dan perbedaan ini disebabkan oleh kontrol genetik dari 
sistem kekebalan sebagian besar dari histocompability complex (MHC), HLA dari 
manusia dan H2 pada tikus  (Kennedy et al., 1987; Kennedy, 1989; Kennedy et 
al., 1991).   
Karakteristik infeksi nematoda adalah induksi respon yang didominasi oleh  
sel T helper tipe 2 (Th2), yang melibatkan sitoskin IL-3, IL-4 dan IL-5, yang 
masing-masing mengendalikan mastositosis, kelas IgE dan eosinofilia (Grencis, 
1996; Urban et al., 1992). A simplex seperti infeksi parasit lainnya menginduksi 
respons adaptif  kekebalan ditandai dengan proliferasi T-limfosit dengan antibodi 
poliklonal dan monoklonal (bertanggung jawab untuk gejala alergi) IgE, 
eosinofilia dan mastositosis (Pravettoni, Primavesi and Piantanida, 2012). 
Mekanisme infeksi larva A simplex berkaitan dengan simptom alergi, melibatkan 
aktivitas  sel Th2 yang hasil akhirnya adalah eosinofil juga dijelaskan oleh 
Audicana and Kennedy. (2008). Total IgE bukanlah satu-satunya indikasi untuk 
menentukan terjadinya reaksi alergi. Jadi meskipun hubungan infeksi dengan 





eosinofil dapat digunakan untuk mempelajari ada tidaknya kecenderungan reaksi 
alergi oleh paparan  L3 A typica. IgE mengalami peningkatan pada infeksi 
sekunder tetapi tidak demikian untuk eosinofil. Oshima. (1972) menjelaskan 
bahwa infeksi primer diawali dengan infiltrasi dan proliferasi neutrofil dan 
beberapa eosinofil. 
5.3.2. Eosinofil 
Hubungan peradangan oleh infeksi cacing hidup telah disingggung pada point 
5.2. Pada sesi ini pembahasan akan difokuskan pada hubungan antara paparan 
L3 A typica mati dalam keadaan segar dan beku dengan jumlah sel eosinofil, 
berkaitan dengan reaksi alergi. Hasil uji statistik menjelaskan signifikansi dari 
ANOVA untuk cacing segar 0,017<0,05 dan cacing beku 0.09>0,05. Peningkatan 
jumlah sel eosinofil akibat paparan L3 A typica tidak signifikan untuk larva segar 
namun signifikan untuk larva beku. Tetapi secara diskriptif  terjadi peningkatan 
jumlah sel eosinofil pada setiap perlakuan dibandingkan kontrol. Data larva segar 
dan larva beku keduanya memberikan gambaran yang mirip (gambar 5.11). 
       
          Gambar 5.11. Jumlah sel eosinofil tikus wistar yang diinfeksikan  
                                  per oral dengan L3 A typica mati dalam keadaan segar 
                                  dan beku 
 
Eosinofil merupakan bagian dari sistem imun nonspesifik yang merupakan 
pertahanan terdepan bagi infeksi parasit dan dapat memberikan respon 
langsung, berbeda dengan IgE yang merespon antigen pada pajanan kedua.  











































jumlah sel eosinofil pada 8(A), B(10) dan 12(C) jam pi dibandingkan kontrol (K). 
Tampaknya terjadi respon imun dalam tubuh inang yang bertujuan untuk 
mengeluarkan substansi larva dari tubuhnya. 
Mekanisme pertahanan tubuh terhadap infeksi secara umum terbagi atas 2 
yaitu: sistem imun non spesifik (natural/innate/native/nonadaptif) dan spesifik 
(adaptif). Menurut Bratawidjaja dan Rengganis. (2009), eosinofil merupakan 
bagian dari sistem imum nonspesifik selular sedangkan IgE adalah spesifik 
humoral.  Mekanisme imunitas spesifik muncul atau bekerja lebih lambat 
dibanding imunitas non spesifik. Proses imunitas nonspesifik berlangsung antara 
0-12 jam sedangkan spesifik antara 1-5 hari. Dengan demikian pada kasus ini  
total IgE belum optimal terbentuk karena infeksi baru berlangsung antara 8-12 
jam pi. Sedangkan eosinofil sudah terbentuk dalam rentang waktu tersebut. 
Sebenarnya antara kedua sistem ini terjadi kerjasama yang sangat erat, yang 
satu tidak dapat dipisahkan dari yang lain. Jadi IgE memiliki hubungan dalam 
mekanisme hipersensitifitas tipe I dengan eosinofil dan sebaliknya. 
5.3.3. Korelasi antara IgE dan eosinofil 
Berdasarkan Lampiran 13, diketahui nilai Korelasi Pearson 0,058 menunjukan 
hampir tidak ada korelasi antara total IgE dan jumlah sel eosinofil. Nilai signifikan 
0,858>0,05, sehingga dapat disimpulkan bahwa tidak ada korelasi antara total 
IgE dan jumlah sel eosinofil. Namun, secara diskriptif  korelasi linier keduanya 
adalah mendekati 0 (r: 0,044) untuk larva segar dan mendekati +1 (r: 0,941) 
untuk larva beku (Lampiran. 14). Pola linier menjelaskan bahwa ada hubungan 
yang positif antara  total IgE dan jumlah sel eosinofil akibat infeksi L3 A typica 





Pada tahap ini diduga pembekuan terhadap  L3 A typica menyebabkan 
protein menjadi tidak stabil karena terjadi degradasi yang  menyebabkan 
perubahan formasi protein. Perubahan ini menghasilkan antigen dengan waktu 
biologi yang dapat menginduksi peningkatan eosinofil. Selama proses 
pembekuan kristal es terbentuk, garam penyangga dan protein terkonsentrasi , 
dan konsentrasi pembekukan zat terlarut ini dapat secara signifikan 
mempengaruhi stabilitas protein (Pikal-Cleland et al., 2000). Selama proses 
tersebut, terjadi perubahan lingkungan secara dramastis yang mengarah ke 
pengembangan penekanan pada aktivitas protein. Pemahaman tentang tekanan 
ini penting untuk dipahami bahwa selama pembekuan, protein mengalami 
degradasi akibat tekanan pembekuan dan berkontribusi terhadap ketidakstabilan 
protein (Bhatnagar, Bogner and Pikal, 2007). Menurut Audicana dan 
Kennedy.(2008) eosinofil bersifat kemotaktis dengan antigen anisakis yang 
thermolabil. Jadi, meskipun pembekuan ditujukan untuk menjaga dan 
meningkatkan stabilitas  protein ikan, tapi ada kemungkinan protein L3 A typica  
menjadi tidak stabil dan dapat menginduksi peningkatan jumlah sel eosinofil.  
Penyebab lainnya, perubahan temperatur yang dramatis dari suhu ruang ke 
suhu pembekuan -200C menyebabkan larva mengalami stres kemudian 
mengeluarkan metabolit. Sekresi inilah yang  berpotensi sebagai antigen yang 
mampu menginduksi penigkatan eosinofil.  Diduga metabolit yang disekresikan 
adalah senyawa yang berkaitan tanggapan terhadap perubahan suhu. Chen, 
Cheng, Shih (2015) menerangkan diduga Heat shock protein 70 (Hsp 70) dari    
A pegreffii memainkan peranan penting  terhadap stres termal dan berbagai 






5.3.4.  Risiko alergi oleh L3 A typica  mati 
Infeksi diawali ketika larva tanpa sengaja tertelan dan masuk kedalam tubuh 
dalam keadaan mati yang disebabkan oleh proses pencernaan. Perkembangan 
terhadap banyak infeksi cacing diperankan oleh aktivasi sel Th2. Cacing 
merangsang subset Th2 sel CD4+ yang melepas IL-4 dan IL-5. IL-4 merangsang 
produksi IgE dan IL-5 merangsang perkembangan dan aktivasi eosinofil. IgE 
yang berikatan dengan permukaan cacing diikat eosinofil. Selanjutnya eosinofil 
diaktifkan dan mensekresi granula enzim untuk menghancurkan cacing 
(Bratawidjadja dan Rengganis, 2009). Mekanismenya seperti ditampilkan pada 
gambar 2.3 dan proses ini diduga terjadi pada infeksi L3 A typica. Hal yang sama 
oleh Audicana dan Kennedy. (2008) juga diduga terjadi pada infeksi A simplex. 
Respon akhir reaksi imun yang melibatkan antara lain eosinofil  memberikan 
kontribusi yang signifikan terhadap reaksi alergi (Murphy et al., 2008).  
Menurut Audicana dan Kennedy. (2008), infiltrasi sel eosinofil disekitar 
jaringan yang terinfeksi parasit adalah salah satu yang paling khas dari lesi 
inflamasi lokal yang diamati untuk Anisakiasis. Kehadiran sel-sel ini mungkin 
mencerminkan tahap akhir respons imun hipersensitivitas tipe I setelah 
pembebasan faktor kemotatik eosinofilik selama tahap respon akut. Pada kasus 
ini infeksi primer per oral L3 A typica beku selama 8, 10 dan 12 jam dapat 
meningkatan jumlah sel eosinofil.  Larva mati dalam keadaan beku memiliki 
aktivitas biologi yang lebih baik dibandingkan larva mati dalam keadaan segar 
berkaitan dengan peningkatan jumlah sel eosinofil. Kehadiran eosinofil 
mengindikasikan kecederungan terjadinya reaksi alergi non spesifik dalam 
bentuk  inflamasi. 
Beberapa temuan menjelaskan bahwa A simplex dalam keadaan mati 





menjelaskan infeksi primer L3 A typica hidup menyebabkan  reaksi alergi non 
spesifik. Hasil ini diperkuat oleh temuan Abe and Teramoto. (2014) bahwa hanya 
A simplex hidup  dapat menghasilkan antibodi spesifik dan menginduksi 
sesivitasi primer dan sekunder. Sedangkan penelitian tahap ke 3, menjelaskan 
infeksi primer L3 A typica mati dalam keadaan beku dapat menyebabkan reaksi 
alergi non spesifik. Temuan sebelumnya menjelaskan bahwa larva A simplex 
dalam keadaan mati juga dapat menyebabkan reaksi alergi (Caballero et al., 
2011;  Nieuwenhuizen and Lopata,  2013; Cheah and Lymbery, 2007; Moneo et 
al., 2007).  Kesimpulannya, risiko alergi oleh infeksi L3 A typica tidak ditentukan 
oleh kondisi larva dalam keadaan hidup ataupun mati tetapi pada substansi 
imunogen yang dikandungnya. 
5.3.5. Perkiraan prevalensi dan karakteristik bahaya L3 A typica mati 
 
Perkiraan prevalensi pada manusia sangat tergantung dari kehadiran larva 
dalam daging ikan ketika dikonsumsi. Risiko alergi dari spesies ini sangat 
tergantung dari pola distribusi ketika berada pada intermediate host. Sebab 
distribusi berkaitan dengan peluang transmisi ke manusia. Bila kita 
mengkonsumsi ikan yang terinfeksi L3 A typica dengan intensitas infeksi 100% 
pun peluang risiko alergi sangat minim.  Sebab, konsumsi mentah biasanya 
memanfaatkan daging putih. Hasil tahap I penelitian menemukan distribusi larva 
pada daging < 0,5% (tabel 5.1) atau antara 1-2 individu per ikan. Risiko tinggi 
sangat mungkin terjadi ketika mengkonsumsi hati, jantung, gonad atau telur ikan 
yang terinfeksi. Infeksi pada organ-organ tersebut kadang-kadang sulit teramati 
karena larva melakukan invasi sampai pada bagian dalam organ. 
Telah dijelaskan pada urairan sebelumnya sama seperti A simplex, risiko 
alergi oleh L3 A typica di tentukan oleh: jumlah larva , frekuensi, waktu paparan 





faktor tersebut. Penelitian tahap II dan tahap III  telah memberikan beberapa 
informasi penting  dari  potensi bahaya L3 A typica dalam keadaan hidup dan 
mati. Dalam hal ini yang dipelajari adalah ketika larva menginfeksi daging ikan  
kemudian dikonsumsi dan  tertelan tanpa sengaja dalam proses pencernaan.  
 Kemungkinan lain dari infeksi adalah terjadi penyebaran protein larva pada 
daging ikan. Seandainya “titik kritis” pada tahapan penanganan telah diawasi 
dengan baik, dan telah menghilangkan L3 A typica pada ikan yang akan 
dikonsumsi, maka daging ikan kemungkinan masih berpeluang untuk 
menyebabkan penyakit. Potensi ini diduga berkaitan dengan sekresi metabolit 
atau toxin  pada daging oleh L3 A typica, ini akan dipelajari pada tahap 4. 
 
5.4. Identifikasi ekspresi  protein dari daging  cakalang yang tidak terinfeksi 
dan terinfeksi L3 A typica 
5.4.1.  Profil protein daging ikan yang tidak terinfeksi, daging ikan yang terinfeksi 
dan L3 A typica.   
Penelitian tahap ini bertujuan untuk mengetahui ada tidaknya perbedaan 
protein daging ikan akibat infeksi L3 A typica. Identifikasi dipelajari dengan 
mengetahui profil protein daging ikan yang tidak terinfeksi dan  yang  terinfeksi, 
masing-masing diambil dari trip penangkapan yang berbeda dengan ciri fisik: 
tampakan luar tubuh (daging) kenyal dan melegkung. Selain itu dilakukan juga 
identifikasi terhadap profil  protein  L3 A typica sebagai data penunjang berkaitan 
dengan dampak dari infeksi terhadap protein daging. 
1). Konsentrasi protein total sampel 
Analisa  dilakukan terhadap jaringan otot putih ikan yang tidak terinfeksi, ikan 
yang terinfeksi, masing-masing 2 sampel dan L3 A typica. Konsentrasi isolat 






                          Tabel 5.6. Konsentrasi protein daging ikan yang terinfeksi,  
                                      tidak terinfeksi dan L3 A typica 








Daging ikan yang tidak 
terinfeksi 
24,4 
3 Daging ikan yang terinfeksi 13,9 
4 Daging ikan yang terinfeksi 15,9 
5 L3 A typica 12,9 
 
Konsentrasi protein otot daging ikan yang tidak terinfeksi lebih tinggi dari otot 
daging yang terinfeksi, tetapi perbedaan keduanya tidak signifikan. Variasi ini 
diduga disebabkan oleh perbedaan saat memasuki fase rigor mortis dari masing-
masing individu yang dijadikan sampel. Pada kasus ini,  faktor intrinsik dan 
ekstrinsik lainnya tidak dilibatkan karena diasumsikan sama. Ikan Cakalang salah 
satu dari pelagis besar yang hidup bergerombol atau berkelompok dan biasanya 
ditangkap menggunakan jaring/pukat dan pancing. Penangkapan Cakalang di 
perairan NTT semuanya menggunakan pancing (pole and line). Ikan ditangkap 
satu persatu dalam rentang waktu yang berbeda, dengan demikian setiap ikan 
memiliki waktu yang berbeda untuk memasuki dan melewati fase rigor mortis. 
Meskipun dalam proses sampling telah diupayakan untuk mengambil sampel 
ikan dari waktu penangkapan yang sama, tetapi proses memasuki post mortem 
masing-masing individu tetap bebeda. Dengan demikian perbedaan konsentrasi 
protein dari daging ikan yang tidak terinfeksi dan yang terinfeksi lebih disebabkan 
oleh perbedaan memasuki fase rigor mortis.     
2).   Perbedaan berat molekul protein sampel daging ikan 
Berdasarkan hasil elektroforesis maka dilakukan pengukuran berat molekul 
standar melalui  pengukuran nilai RF dengan memplotkan dalam kurva standar 
(Lampiran.13). Mobilitas protein dapat dihitung menggunakan persamaan garis 





tersebut adalah y = - 1,054x + 2,252, dengan nilai R2= 0,949, hasilnya berat 
molekul sampel pada tabel 5.7. 
Berdasarkan Tabel 5.7, terdeteksi 14 pita protein  pada ke-5 sampel dengan 
berat molekul antara 23 kDa sampai 212 kDa. Ikan yang tidak terinfeksi memiliki 
8 pita protein,  ikan yang terinfeksi 12 pita protein dan L3 A typica 11 pita protein. 
Daging ikan yang tidak terinfeksi memiliki 8 pita protein yang sama dengan 
protein ikan terinfeksi. Empat pita dengan berat molekul: 212 kDa, 66 kDa, 59 
kDa dan 44 kDa ditemukan pada daging ikan yang terinfeksi tetapi tidak pada 
daging ikan yang tidak terinfeksi. Keempat berat molekul tersebut juga terdapat 
pada protein L3 A typica. 
    Tabel 5.7. Profil Berat Molekul Protein Daging Ikan yang Terinfeski, Tidak 




















√ √ √ 
2 110 √ √ √ √ √ 
3 92 √ √ √ √ √ 
4 82 
    
√ 
5 76 
    
√ 




√ √ √ 
8 59 
  
√ √ √ 




√ √ √ 
11 38 √ √ √ √ 
 
12 32 √ √ √ √ √ 
13 27 √ √ √ √ √ 
14 23 √ √ √ √ √ 
 
3). Protein daging ikan berdasarkan berat molekul 
 Protein dalam jaringan otot ikan diklasifikasi ke dalam: 1). Protein 
struktural terdiri dari: actyn, myosin, tropormyosin dan kompleks actomyosin. 





mengandung enzim terdiri dari 2 kelompok myogen yang ditemukan dalam 
sakroplasma dan globulin dalam mitokondria. Ada yang menyebut protein ini 
sebagai protein sakroplasma ( myoalbumin, globulin dan enzim). Sebagian 
protein sakroplasma adalah enzim-enzim yang berperan dalam metabolisme sel, 
seperti konversi energi anaerobik dari glikogen ke ATP. 3). Protein Stroma 
megandung jaringan ikan terdiri dari kolagen (FAO, 2015).  
Berdasarkan berat molekulnya maka profil protein dari otot ikan yang tidak 
terinfeksi dan terinfeksi, disajikan pada tabel 5.8. 
Tabel 5.8. Protein daging putih cakalang yang tidak terinfeksi dan  terinfeksi oleh 
L3 A typica berdasarkan berat molekul yang sama. 
No Protein Berat 
molekul 
(kDa) 
Nama protein Pustaka 
1. Struktural 23 Myosin Light Chain 
(MLC) 
Montowska  and 
Pospiech. (2007);  
Skoara and Rengenstein. 
(1990) 
  38 Tropomyosin 
 
Phillip, Whitfield and 
Eckersall. (2011);  
Torres, Martinez and 
Tejero. (2003);  
2. Sakroplasma 27 Glyceraldehyde-3-
phospat 
dehidrogenase 
Ladrat et al. (2003) 
  32 Kelompok enzim Yongsawatdigul 
 et al. (2014) 
  48 Glycosyltransferase Jeffery, Warren and 
Wilson. (2014); 
Venkatesh et al. (2012); 
Kasahara et al.(2012) 
  92 Sakroplasmik Agbebi et al. (2014) 
3. Antibodi 110 Antibodi pada otot 
myotomal 
Korajoki and Vornanen. 
(2012) 
4. Protein stress 71 HSc70 Aria et al. (2002) 
 
Protein 23 kDa terdeteksi pada ikan sebagai myosin light chain, adalah bagian 
dari protein struktural yang bertanggung jawab untuk kontraksi otot (Motowska et 
al., 2007).  Tropomyosin (TM) protein dengan berat molekul 38 kDa dilaporkan 





ikan dan vertebrata lainnya adalah parvalbumin (12 kDa), konsentrasinya lebih 
tinggi dibandingkan pada invertebrata (Lehrer, Ayuse and Reese, 2003). 
Meskipun dilaporkan sebagai alergen dari krustase dan moluska, tapi pada ikan 
tropomiosin merupakan bagian dari protein struktural yang juga berfungsi dalam 
kontraksi otot. Pada otot ikan salmon TM terdapat dalam 2 isoform yaitu α-TM 
dan  β-TM (Heleey dan Hong, 1994; Helley et al., 1995). Ikan blue fin tuna 
(Thunnus thynnusorientalis) juga ditemukan isoform yang sama dari TM (Ochiai 
et al., 2010). Blue fin tuna dan cakalang  adalah kelompok tuna dari famili 
Scrombidae. Hal ini memperkuat dugaan bahwa berat molekul 38 kDa pada 
sampel adalah  α-TM atau  β-TM.  
Protein dengan berat molekul 27 kDa, 32 Kda, 48 kDa dan 92 kDa dilaporkan 
merupakan  bagian dari kelompok enzim pada protein sakroplasma. Menurut 
Nakagawa and Nagayama. (1989), Glyceraldehyde-3-phospat dehidrogenasi (27 
kDa) adalah enzim yang terdapat pada otot ikan. Demikian juga protein 32 kDa 
adalah enzim yang ditemukan  pada otot ikan dan berfungsi untuk mengkatalis 
unit proteolisis (Yongsawatdigul et al., 2014). Protein 48 kDa teridentifikasi 
sebagai Dolichyl-diphospo oligosaccharide, enzim dari family glycosyltransferase 
berperan dalam hidrolisis asparagin menjadi asam aspartat (Jeffery et al., 2014; 
Venkatesh et al., 2012; Kasahara et al.,  2012). Asam aspartat pada ikan 
cakalang ditemukan pada daging putih (10,092%) dan daging merah (10,257%) 
(James and Kumar, 2013). Protein 92 kDa adalah protein sakroplasmik, protein 
jaringan otot yang umumnya terdiri dari kelompok enzim. 
Otot miotomal ikan-ikan Scrombidae terdiri atas otot merah dan otot putih 
yang berfungsi dalam sistem kekuatan otot (Althringham and Ellerby, 1999). 
Pada kasus ini, sampel diambil dari bagian otot myotomal yaitu otot putih. Protein 





yang diproduksi akibat respons terhadap perubahan suhu lingkungan pada ikan 
rainbow trout (Orchorhynchus mykiss) dan Allothunnus fallai (Korajoki dan 
Vornanen, 2012; Sapulveda et al., 2008).  Protein 71 kDa teridentifikasi sebagai 
Heat Shock Protein 70 (Hsp 70) yang ditemukan pada 2 spesies ikan dari genus 
Oryzias (Aria  et al., 2002). Beberapa studi melaporkan peran biologi Hsp 70 
berkaitan erat dengan toleransi stres pada sel-sel hewan. Perannya menanggapi 
shock  atau stres akibat perubahan suhu lingkungan yang terjadi secara tiba-tiba 
dan merugikan (Yamashita et al., 2010). 
4). Antigen dan antibodi pada daging ikan yang terinfeksi L3 A typica 
Selain berat molekul protein pada otot ikan yang tidak terinfeksi dan terinfeksi, 
ditemukan 4 berat molekul protein yang tidak muncul pada protein ikan yang 
tidak terinfeksi tetapi ada pada ikan yang terinfeksi. Protein 212 kDa oleh Faeste 
et al. (2014) teridentifikasi sebagai antigen Ani s 1 (A simplex) bernama animal 
kunitz serine protease inhibitor.  Protein 66 kDa sebagai antigen A simplex 
(Uberia dan Iglesia, 2000; Rodero, Jimenez and Cuellar, 2002; Rodero et al., 
2004) dan 44 kDa antigen yang terdeteksi menggunakan Western Bloting Kit 
pada sampel serum pasien Anisakiasis (Yera et al., 2003). Tiga dari keempat 
berat molekul pada protein otot ikan yang terinfeksi yaitu 212 kDa, 66 kDa dan 
44 kDa diketahui merupakan antigen dari A simplex. Sampai saat ini 
perkembangan penelitian alergen dari genus Anisakis difokuskan pada A simplex 
dan  belum ada data  dari species lainnya.  Kami menduga ada kemiripan antara 
antigen yang dimiliki oleh A simplex dengan L3 A typica karena mereka berada 
dalam satu genus, memiliki karakter morfologi yang mirip dan  siklus hidup yang 
sama. Sehingga kemungkinan protein  212 kDa, 66 kDa dan 44 kDa merupakan 
antigen yang dikeluarkan oleh L3 A typica ke jaringan otot ketika menginfeksi 





antigen dari nematoda Ascaris suum dan Caenorhabditis elegans. Selain itu 
sekuens hemoglobin A simplex 100% identik dengan peptida dari A pergrefii. 
Pada gambar 5.3 dijelaskan bahwa A typica, A simplex, A pergrefii dalam 
taxonomi berada pada satu genus, dengan demikian kemungkinan mereka 
memiliki antigen yang sama. 
Protein 59 kDa terindentifikasi sebagai protein imunoreaktif  pada ikan (Khatib 
et al., 2010; Di Guiulio and Hinton, 2008). Protein  dengan berat molekul 54-59 
kDa juga ditemukan pada serum darah pasien yang terinfeksi nematoda 
Echinococcus granulosus  (echinococcosis). Protein ini hanya ditemukan pada 
daging ikan yang terinfeksi. Diduga, infeksi  pada ikan menyebabkan antigen L3 
A typica yang berinteraksi dengan produk respon imun dari ikan. Jadi protein 59 
kDa kemungkinan merupakan antibodi yang diproduksi oleh ikan sebagai 
respons atas infeksi L3 A typica atau perubahan lingkungan lainnya. 
5). Profil protein L3 A typica 
Protein L3 A typica terbagi atas 3 yaitu; 5 pita yang sama dengan yang 
ditemukan pada daging ikan yang tidak terinfeksi maupun terinfeksi (23, 27, 32, 
92, 110) kDa. Empat pita yang sama hanya dengan daging ikan yang terinfeksi 
(44, 59, 66, 112) kDa. Protein dengan berat molekul 76 dan 82 kDa adalah 2 pita 
yang hanya dimiliki oleh L3 A typica, dan tidak dijumpai pada daging ikan yang 
terinfeksi maupun yang tidak terinfeksi. Kami menduga 2 protein ini adalah 
protein jaringan L3 A typica dan bukan berupa metabolit atau toxin yang 
biasanya disekresikan dalam adaptasi fisiologis. Profil protein dari L3  A typica 
tidak dipelajari lebih dalam kecuali untuk protein-protein yang  dijumpai pada 






5.4.2. Infeksi L3 A typica dengan distribusi antigen pada daging ikan 
Infeksi L3 A typica menyebabkan ekspresi protein yang berbeda pada daging 
ikan yang teinfeksi. Tiga protein diduga antigen L3 A typica ditemukan pada 
daging ikan yang terinfeksi tetapi tidak ditemukan pada daging ikan yang tidak 
terinfeksi. Pada ikan yang terinfeksi, larva berdistribusi hanya pada dinding 
bagian luar saluran cerna dan tidak ditemukan pada daging ataupun dinding 
perut. Antigen masuk dan terdistribusi pada daging diduga melibatkan beberapa 
proses biologis seperti: adaptasi fisiologis ikan, mekanisme defensif  dan proses 
transport aktif pada ikan. 
A typica  betina menghasilkan telur dalam jumlah banyak dari defenitif host 
yang dilepaskan ke laut kemudian menetas dan berenang bebas sebagai L3. 
Ikan cakalang terinfeksi (interemediate host) ketika memakan ikan lain (transport 
host), L3 A typica  kemudian tercerna. Ketika L3 A typica  masuk pada lambung 
transport host mereka akan melakukan adaptasi fisiologis. Larva yang berhasil 
melakukan adaptasi akan tetap berada di lambung larva dan lainnya mengikuti 
proses pencernaan masuk ke usus. Pada usus larva akan mensekresikan 
metabolit protein sebagai reaksi terhadap pelepasan lendir oleh proliferasi sel 
goblet. L3 menghasilkan sejumlah zat yang membantu dalam invasi host 
sehingga memberikan kontribusi langsung maupun tidak langsung kepada 
pathogenesis. Kunitz seriene protease inhibitor (212 kDa) adalah protein yang 
disekresikan larva untuk menurunkan lendir dalam penghalang lendir oleh host 
yang dapat memodifikasi niche dari larva, seperti penjelasan Hasnain  et 
al.(2012). Laporan lain juga menjelaskan hal yang sama bahwa larva melakukan 
proteksi bagi perlindungan larva dari aktifitas pengikatan enzim pencernaan 
(Ranasinghe and McManus, 2013). Siklus ini akan berulang ketika larva bersama  





Proses berikutnya metabolit protein bersama dengan beberapa nutrisi lainnya 
melalui proses transport aktif akan diserap dan masuk ke dalam sistem 
peredaran darah kemudian disebarkan ke seluruh bagian tubuh. Jika 
pengangkutan molekul-molekul kecil melintasi membrane sel melibatkan protein 
pengangkut maka pengangkutan makromolekul  tidak mungkin dilakukan dengan 
cara demikian. Molekul besar seperti protein dapat masuk ke dalam sel melalui 
proses transport aktif (Subowo, 1995). Lebih lanjut dijelaskan bahwa transport 
aktif membutuhkan sejumlah energi yang biasanya bersumber dari ATP. Starr. 
(1994) menjelaskan, sel memiliki cara untuk menggerakan substansi keluar dan 
masuk kedalamnya. Transport aktif merupakan salah satu cara untuk 
memindahkan makromolekul keluar dan masuk ke dalam sel, terjadi melalui 
proses exocytosis dan endocytosis. Dalam exocytosis, vesikel dari dalam 
cytoplasma berpindah ke membrane plasma dan melepaskan isinya berpindah 
ke luar sel. Sedangkan endocytosis membrane plasma membungkus partikel 
pada  permukaan sel kemudian membentuk vesikel yang mengangkut partikel 
tersebut dan menyimpannya dalam cytoplasma 
Proses ini yang mendasari peneliti sampai pada kesimpulan bahwa pelepasan 
atau distribusi antigen ke daging terjadi pada saat ikan masih hidup. Jadi kami 
tidak sependapat dengan Tejada et al. (2006) yang menjelaskan bahwa 
pelepasan antigen sebagai alergen ke daging terjadi selama penyimpanan 
dingin. Perpindahan antigen ke daging membutuhkan energi sehingga tidak 
mungkin terjadi pada saat ikan mati. Penjelasan lainnya menurut Audicana and 
Kennedy. (2008), paparan alergen juga dapat terjadi setelah larva-larva tidak 
ditemukan lagi pada daging. Hal ini dapat terjadi karena antigen sudah tersebar 
ke daging pada saat infeksi semasa hidup. Ketika larva dibersihkan dari ikan 





Laporan lain dari Solas et al.  (2008) yang  menjelaskan bahwa antigen dari 
Ani s 4 tersebar di sekitar jaringan otot ikan yang terinfeksi. Antigen dan alergen 
tersebar ke dalam otot dan dapat menyebabkan gejala alergi, dyspnea, muntah, 
diare, urtikaria, angioderma atau anafilaksis pada beberapa individu yang sensitif 
terhadap A simplex. Kami tidak sependapat karena melalui mekanisme transport 
aktif antigen akan disebarkan keseluruh bagian daging, tidak secara spasial pada 
sekitar daerah yang terinfeksi saja. Perbedaan ini diduga disebabkan oleh 
penggunaan metode yang berbeda.   Solas et al.(2008) menggunakan sampel 
ikan yang diberi larva (artificial) kemudian diinkubasi selama 5 hari pada suhu 
dingin. Kemudian dilakukan pengamatan menggunkan mikroskop electron dan 
imunohistokimia. Artinya selama masa inkubasi larva mensekresikan metabolit 
ke ke sekitar area infeksi saja. Sampel ikan dalam kondisi mati sehingga tidak 
ada energi untuk melakukan transport aktif. Berbeda dengan penelitian ini 
menggunakan daging ikan yang secara alamiah pada saat hidup sudah terinfeksi 
larva.  
5.4.3. Risiko konsumsi daging ikan yang mengandung antigen L3 A typica 
Konsumsi ikan biasanya dilakukan dalam beberapa cara seperti: mentah dan 
dimasak. Ikan mentah sendiri biasanya dijumpai dalam bentuk segar, dingin dan 
beku. Jika antigen dapat memicu reaksi alergi maka: (1) Meskipun L3 A typica 
telah dibersihkan dari ikan yang akan dikonsumsi, tetapi peluang bahaya reaksi 
alergi masih mungkin terjadi. Larva stadia 3 A typica melepaskan beberapa 
metabolit berupa antigen ke sekitar otot yang terinfeksi melalui transport aktif. (2) 
Memasak dan membekukan ikan yang terinfeksi L3 A typica tidak dapat 
mencegah reaksi alergi karena antigen anisakis bersifat termostabil sangat tahan 
pada suhu pembekuan dan pemasakan ( EFSA, 2010: Audicana dan Kennedy, 





menyebabkan reaksi alergi hanya pada individu-individu yang sensitif 
(Yazdanbakhsh et al., 2002; Kennedy et al., 1987; Kennedy., 1989; Kennedy et 
al., 1991). Jadi membersihkan daging ikan dari L3 A typica hanya dapat 
mencegah konsumen dari bahaya anisakiasis lambung. 
5.5. Kebaharuan penelitian 
 Nematoda yang menginfeksi ikan cakalang dari Perairan Laut Sawu NTT 
adalah larva dewasa stadia 3 A typica. Larva dalam keadaan hidup berbahaya 
bagi kesehatan sebab dapat menyebabkan peradangan lambung akut  dengan 
tanda peradangan sedang sampai berat (anisakiasis lambung). Selain itu, infeksi 
larva  mati dalam keadaan beku dapat meningkatkan jumlah sel eosinofil. Infeksi 
larva pada saluran cerna ikan menghasilkan metabolit protein berupa antigen 





















1. Nematoda yang menginfeksi ikan cakalang adalah larva stadia 3 A typica. 
2. Infeksi per oral L3 A typica hidup mampu menyebabkan infeksi lambung 
akut (anisakiasis lambung) dengan tanda-tanda: peradangan, 
pembengkakan jaringan, berkurangnya mucous cap sel dan 
meningkatnya sel PMN. 
3. Infeksi per oral  L3 A typica  mati dalam keadaan segar dan beku tidak 
signifikan menginduksi total IgE. Infeksi larva mati dalam keadaan segar 
tidak signifikan menginduksi jumlah sel eosinofil tetapi infeksi larva mati 
dalam keadaan beku signifikan meningkatkan jumlah sel eosinofil. 
4. Ada perbedaan ekspresi protein dari daging ikan cakalang yang tidak 
terinfeksi dan terinfeksi L3 A typica. Perbedaannya terdapat pada profil 
protein daging ikan yang teinfeksi, yaitu: 44 kDa, 59 kDa, 66 kDa dan 212 
kDa.  
6.2. Saran 
Penelitian ini merupakan studi pertama infeksi per oral pada hewan uji 
menggunakan L3 A typica. Baberapa hal  belum dapat dijelaskan disini berkaitan 
dengan infeksi saluran cerna dan reaksi alergi, ini merupakan langkah awal 
untuk pengembangan penelitian-penelitian risiko anisakiasis oleh A typica.  
Sebab itu disarankan untuk melakukan: 
1. Pengolahan data genetik dari hasil sekuens untuk mempelajari kemampuan 
patogen L3 A typica dibandingkan dengan spesies anisakis lainnya 
khususnya A simplex.  Berkaitan dengan ini, dapat memanfaatkan data 
sekunder yang ada pada gen bank, yang diawali dengan penguasaan 
beberapa program (software). 






3. Identifikasi jenis protein yang ada pada daging ikan yang terinfeksi untuk 
mengetahui jenis protein dan mempelajari lebih dalam lagi tentang karakter 
dan fungsinya. Hasil identifikasi dapat dihubungkan dengan data sekuens 
dari saran 1. 
4. “Critical Control Point” untuk aspek keamanan pangan, agar terhindar dari 
risiko infeksi L3 A typica  maka sebaiknya melakukan pembuangan dan 
pembersihan isi perut segera setelah ikan tertangkap. Bila ingin 
mengkonsumsi ikan mentah, berhati-hatilah pada ikan-ikan karnivora 
berukuran > 50 cm karena umumnya intensitas infeksi per individu tinggi. 
 
 
